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РЕФЕРАТ 
Для служебного пользования 
Магистерская диссертация на тему: «Эпидемиологический анализ заболеваемо-
сти туберкулёза в закрытых коллективах» содержит 61 страницу текстового до-
кумента,1 приложение, 56 использованных источников, 2 иллюстрации, 5 таб-
лиц. 
Объект исследования: микобактерии туберкулёза. 
Ключевые слова: кислотоустойчивые микобактерии, микробиологический по-
сев мокроты, множественная лекарственная устойчивость. 
Цель и задачи работы.  Оценить микробиологические и эпидемиологиче-
ские особенности туберкулезной инфекции. Выявить влияние на развитие ту-
беркулезной инфекции различных социально-гигиенических факторов. для по-
вышения эффективности профилактических (противоэпидемических) меро-
приятий 
1) определить и сравнить распространенность лекарственной устойчиво-
сти штаммов микобактерий у впервые выявленных больных туберкулезом. 
2) выявить влияние на развитие туберкулезной инфекции различных со-
циально-гигиенических факторов и определить группы риска среди населения; 
Проведён сравнительный анализ показателей микробиологической диаг-
ностики и эпидемиологической ситуации по туберкулезу, детальный анализ 
распространенности лекарственно-устойчивых штаммов микобактерий тубер-
кулёза.  Проведены исследования социально-гигиенической характеристики 
больных туберкулезом органов дыхания. Определены мероприятия, направлен-
ные на повышение эффективности профилактической (противоэпидемической) 
работы.  
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ВВЕДЕНИЕ 
 
Туберкулез остается одной из самых актуальных медицинских и социаль-
но-экономических проблем. Эпидемическая обстановка с туберкулёзом про-
должает оставаться напряжённой. Показатели, характеризующие уровень орга-
низации противотуберкулёзной помощи, изменились неоднозначно: большин-
ство улучшилось, другие стабилизировались или ухудшились. Ситуация  по-
прежнему вызывает тревогу за сохранность здоровья населения планеты. 
Кардинальные изменения социально-экономической ситуации в России в 
конце XX века со всей остротой обозначили проблему туберкулеза, которая в 
различной степени затронула отдельные регионы, территории. Наиболее под-
вержены заболеванию социально-дезадаптированные лица, подследственные и 
заключенные, риск заболевания которых туберкулезом в десятки раз превосхо-
дит соответствующие показатели среди гражданского населения [1]. 
Показатели, характеризующие уровень распространения этой инфекции, 
продолжают увеличиваться.  Как сообщает ВОЗ, ежесекундно инфицируется  
возбудителем туберкулеза один человек; в течение года вновь инфицируется 
около 1% населения мира [51]. В итоге в настоящее время инфицировано воз-
будителем туберкулеза 1/3 населения мира. В то же время известно, что 5-10%  
инфицированных в различные периоды своей жизни становятся больными, в 
том числе и открытыми формами туберкулеза [52]. 
Пенитенциарная система играет большую роль в распространении тубер-
кулеза среди гражданского населения путем постоянного притока в население 
социально дезадаптированных больных туберкулезом [24]. Многократные  не-
завершенные курсы противотуберкулезной терапии, прерывание лечения при 
освобождении приводят к развитию форм заболевания с множественной лекар-
ственной устойчивостью [3, 32]. В связи с этим туберкулез превращается из на-
дежно излечимой болезни в заболевание с дорогостоящим лечением и частым 
фатальным исходом [6]. 
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Развитию туберкулеза способствуют факторы риска как среди населения, 
так и среди лиц, находящихся в пенитенциарных учреждениях. К этим факто-
рам можно отнести следующие: уровень образования, характер и стаж работы, 
материальное положение, жилищные условия, семейное положение, наличие и 
степень выраженности вредных привычек,  соблюдение личной гигиены, уро-
вень санитарной культуры, наличие сопутствующих заболеваний, характери-
стика контакта с больным туберкулезом, частота и продолжительность нахож-
дения в пенитенциарных учреждениях. Знание характера и частоты распро-
страненности этих факторов среди различных контингентов имеет определен-
ное практическое значение  при реализации первичной профилактики туберку-
леза [3, 11]. 
 Профилактика имеет особое значение туберкулезной инфекции в закры-
тых учреждениях, изучению компонентов которой противотуберкулезной 
службой должно быть уделено определенное внимание [22], так как от этого за-
висит дальнейшее развитие эпидемиологической ситуации. Все вышеизложен-
ное определило цель и задачи данного исследования. 
 
Цель исследования: Оценить микробиологические и эпидемиологиче-
ские особенности туберкулезной инфекции. Выявить влияние на развитие ту-
беркулезной инфекции различных социально-гигиенических факторов у боль-
ных, находящихся в закрытых учреждениях, для повышения эффективности 
профилактических (противоэпидемических) мероприятий. 
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1 Обзор литературы 
1.1 Эпидемиологическая обстановка по туберкулезу в России 
 
Развитие эпидемиологической ситуации по туберкулезу в России тесно 
связано с социально-экономическими условиями жизни населения и, как след-
ствие, состоянием фтизиатрической службы. 
Значительное место в ухудшении эпидемиологической ситуации в России 
помимо известных причин отводится экологическому неблагополучию окру-
жающей среды, резко возросшим миграционным процессам, снижению уровня 
организации противотуберкулезной помощи населению [4]. 
В 1993 г. туберкулез был объявлен Всемирной организацией здравоохра-
нения глобальной проблемой и, несмотря на предпринимаемые меры ситуация 
по туберкулезу остается весьма напряженной. По статистике ВОЗ, ежегодно в 
мире туберкулезом заболевает около 9 миллионов человек, ежегодно в мире 
болезнь уносит 2 миллионов  жизней, каждый день в мире умирают около 5 ты-
сяч человек  [34]. 
В России в первой половине 90-х гг. XX века резкий социально-
экономический спад и ослабление государственной поддержки противотубер-
кулезной работы привели к закономерному ухудшению эпидемической ситуа-
ции по туберкулезу. За последнее десятилетие ХХ века по основным эпидемио-
логическим показателям туберкулеза страна была отброшена на 30 лет назад  
[34]. Рост показателя заболеваемости туберкулезом в России начался с 1991 г. 
(34,0 на 100 тысяч населения) и в 2000 г. он достиг 90,7 на 100 тысяч населения. 
По данным  Роспотребнадзора , в России ежегодно заболевают туберку-
лёзом около 117-120 тысяч человек, умирают от этого заболевания около 25 
тысяч человек. Среди впервые выявленных больных число случаев с множест-
венной лекарственной устойчивостью туберкулеза составляет около 10%. 
      Общий уровень заболеваемости туберкулезом мужчин в 2,8 раза пре-
вышает заболеваемость женщин [12]: в 2004 г. 127,1 и 44,9 на 100000 соответ-
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ственно. Одной из причин более высокой заболеваемости мужчин, чем женщин 
является более быстрое формирование среди первых социально дезадаптиро-
ванного населения, риск заболевания которого туберкулезом весьма высок. 
Крайне неблагоприятным прогностическим признаком современной эпи-
демиологической обстановки является рост заболеваемости детей (0-14 лет), 
который начался в 1991-1992 гг. и продолжался вплоть до 2002 г. Дети являют-
ся наиболее ранимой категорией населения, воспринимающие туберкулезную 
инфекцию с меньшей сопротивляемостью, чем взрослые [6]. Поэтому эпидеми-
ческий туберкулезный процесс среди детского населения протекает более вы-
ражено.  В 2007 г. заболели 3372 ребенка в возрасте до 14 лет, в 2008 г. – уже 
более 4 тысяч детей. Среди детей до 14 лет заболеваемость составляет пример-
но 16,01 на 100 тысяч детского населения. Группой риска среди детей являются 
подростки 15-17 лет – у них показатель заболеваемости составляет 33,5 на 100 
тысяч человек. Среди младенцев  заболеваемость составляет 7,21 на 100 тысяч 
человек, в возрасте 1-2 лет – 15,51; 3–6 лет – 22,56. 
В 2006 г., по данным Министерства здравоохранения и социального раз-
вития России, насчитывалось 83,8 новых случаев заболевания на 100 тысяч на-
селения – по сравнению с 82,4 случаев в 2005 г. 
В 2007 г., по данным Минздравсоцразвития РФ, было выявлено 118 367 
больных туберкулезом (83,2 на 100 тысяч населения), что на 721 человека 
больше, чем в 2006 г. При этом увеличилась доля больных, выявленных при 
профилактических осмотрах до 57,2% (55,6% в 2006 г.) и уменьшилась доля 
больных, выявленных посмертно до 2,1% (2,4% в 2006 г.) – на 308 человек. 
Также сократилась доля больных, выявленных с запущенными деструктивными 
формами – 45,9% среди больных туберкулезом легких (51,6% в 2006 г.). Рост 
числа впервые выявленных больных в 2007 г. частично произошел за счет лиц, 
не являющихся гражданами РФ. 
В 2009 г. в России зарегистрировано 105 530 случаев впервые выявленно-
го активного туберкулеза (в 2008 г. – 107 988 случаев). Показатель заболевае-
мости туберкулезом составил 74,26 на 100 тыс. населения (в 2008 у – 75,79 на 
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100 тысяч).  В 2013 г. в РФ по официальной статистике заболеваемость тубер-
кулезом составила 63,0% на 100 тыс. населения. Эти показатели значительно 
лучше, чем в первые годы нового тысячелетия, за последние 3–5 лет  заболе-
ваемость туберкулезом существенно снизились. В 2013 г. заболеваемость 
по сравнению с 2012 г. снизилась на 7,5%, а в сравнении с 2008 г., когда отме-
чался пик показателя, снижение составило 26,0%. 
В январе 2010 г. на 4,2% снизилась заболеваемость впервые выявленными 
активными формами туберкулеза. Показатель заболеваемости на 100 тысяч на-
селения составил 4,02 против 4,2 за аналогичный период 2009 г. На 4,3% сни-
зилась заболеваемость туберкулезом органов дыхания, показатели составили 
соответственно 3,9 и 4,08 на 100 тысяч населения. На 7,4% снизилось число 
больных бациллярными формами из числа заболевших туберкулезом органов 
дыхания, показатель заболеваемости этими формами составил за январь 2010, а 
1,44 против 1,55 на 100 тысяч населения за тот же период 2009 г. 
Среди достоверных признаков ухудшения эпидемиологической ситуации 
исследователи называют рост смертности. Рост заболеваемости в России со-
провождался резким увеличением смертности, что является характерной осо-
бенностью данного эпидемического подъема, вызванного нарушением системы 
оказания фтизиатрической помощи и организации раннего выявления заболе-
вания в ходе профилактических флюорографических обследований широких 
слоев населения [18, 32]. Как отмечают В.И. Покровский с соавт. [31], за пери-
од 1991-1998 гг. показатель смертности возрос с 7,9 до 15,4, то есть ежегодно от 
туберкулеза умирают более 20 тысяч человек - больше, чем от всех инфекцион-
ных болезней, вместе взятых. Важно подчеркнуть, что % умерших – лица тру-
доспособного возраста и чаще всего - мужчины [26, 28]. В этом отношении дос-
таточно показательны данные о повозрастной смертности от туберкулеза насе-
ления России за 2003 г., приводимые М.В.Шиловой [37] при среднем показате-
ле смертности 22 на 100000 населения наиболее высокий уровень был среди 
лиц 40-59 лет (до 48,1). Смертность детей не превышала 1,0 на 100000 соответ-
ствующего возраста.  
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В научной литературе приводятся данные о летальности туберкулеза. Так, 
в работе [40] указано, что летальность впервые выявленных больных в 2004 г. 
составила 4,6%, а всех состоявших на диспансерном учете больных туберкуле-
зом - 7,4%.).  В 2013 г. в РФ по официальной статистике заболеваемость тубер-
кулезом смертность составила  — 11, 3% на 100 тыс.  Эти показатели значи-
тельно лучше, чем в первые годы нового тысячелетия, за последние 3–5 лет 
и заболеваемость туберкулезом, и смертность от него существенно снизились( 
на 9,6 %, по сравнению с 2005 г). 
 Необходимо привлечь внимание к процедуре расчета показателя леталь-
ности этой инфекции. Известно, что летальность характеризует тяжесть тече-
ния болезни и оценивает долю умерших среди заболевших. При этом опреде-
ляющее значение имеет временной промежуток, в течение которого учитыва-
ются заболевшие и умершие. В цитируемой работе летальность впервые выяв-
ленных больных представляет одногодичную летальность, то есть долю умер-
ших из числа заболевших в течение года. Второй показатель, рассчитанный по 
отношению ко всем состоящим на диспансерном учете больным туберкулезом 
является кумулятивным показателем летальности, который определяется как 
отношение числа умерших к числу заболевших за период с момента начала ре-
гистрации болезни. Этот показатель может существенно изменяться по мере 
увеличения продолжительности периода наблюдения. 
По данным Всемирной организации здравоохранения, в России уровень 
заболеваемости и смертности населения по причине туберкулеза превышает 
аналогичные показатели в странах Европы в 5 – 8 [4]. 
Главный санитарный врач России Геннадий Онищенко считает, что в 
России не уделяется должного внимания профилактическим осмотрам в целях 
раннего выявления туберкулеза. В частности, в недостаточном объеме осуще-
ствляется работа среди детей и подростков по раннему выявлению заболевания 
туберкулезом, неудовлетворительно ведется обследование асоциальных слоев 
населения.  
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Процент выявления туберкулеза среди населения в последние годы уве-
личился в связи с совершенствованием диагностики и оснащением медучреж-
дений в рамках подпрограммы "Туберкулез" Федеральной целевой программы 
(ФЦП) и нацпроекта "Здоровье". 
В апреле 2009 г. премьер РФ Владимир Путин подписал постановление 
об увеличении на 5 млрд. рублей финансирования ФЦП, связанной с предупре-
ждением и борьбой с социально значимыми заболеваниями, в том числе с ту-
беркулезом. В 2010 г. в России планируется внедрить стандартные режимы ле-
чения туберкулеза, ввести систему внешнего контроля качества лабораторных 
исследований, а также повысить доступ к лечению для больных с       лекарст-
венно устойчивыми формами этой инфекции. В 2010 г. работа по снижению 
смертности от туберкулеза будет продолжена в рамках нацпроекта "Здоровье". 
В частности, на лекарства против туберкулеза из федерального бюджета будет 
выделено около 3 миллиардов рублей. 
С 1 января 2010 г. вступило в силу постановление правительства РФ "О 
закупке и передаче в 2010 г. лекарственных средств и медицинского оборудо-
вания для реализации в субъектах РФ мероприятий, направленных на обследо-
вание населения с целью выявления туберкулеза, лечение больных туберкуле-
зом, профилактические мероприятия в учреждениях государственной и муни-
ципальной систем здравоохранения". 
Вопросы противотуберкулезной терапии в России решают 5 федеральных 
институтов. Идет интенсивная подготовка фтизиатров и бактериологов, иссле-
дуется механизм формирования устойчивости микобактерии туберкулеза. 
Проблема туберкулеза как в России, так и во многих странах мира сохра-
няет свою актуальность и требует повышенного внимания органов государст-
венной власти и учреждений здравоохранения. Сохранение высокой доли кон-
тагиозных больных в популяции поддерживает постоянную интенсивность 
эпидемического процесса, которая усугубляется как негативными изменениями 
условий жизни населения, так и распространенностью лекарственно - устойчи-
вых штаммов возбудителя. 
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1.2. [Изъято 3 страницы] 
1.3 Лекарственная устойчивость микобактерий туберкулеза 
 
Произошедшее в 90-е годы XX столетия резкое увеличение заболеваемо-
сти и смертности от туберкулеза сопровождается ростом частоты ЛУ МБТ и 
полирезистентности в ее структуре [9, 52]. 
Лекарственная устойчивость, то есть возможность микроорганизмов раз-
множаться при воздействии на них лекарственных препаратов, является одним 
из факторов, требующих значительной коррекции стратегии борьбы с туберку-
лезом в мировом масштабе [37]. 
Развитие феномена лекарственной устойчивости микобактерий туберку-
леза (МБТ) и распространение её угрожающими темпами во многих странах 
мира, включая Россию, есть результат сочетанного влияния биологических, ме-
дицинских, социальных и экономических факторов [36,51]. Наличие резистент-
ности к химиопрепаратам значительно снижает эффективность лечения, про-
длевает его сроки, а следовательно, повышает экономические затраты на лече-
ние [8, 45]. 
По принятому ВОЗ определению [43, 56,] чувствительность МБТ к про-
тивотуберкулезным препаратам измеряют неспособностью штамма расти на 
среде с минимальной концентрацией препарата при стандартных условиях по-
становки опыта. Чувствительными к данному препарату считаются те штаммы 
МБТ, на которые этот препарат в критической концентрации (критерий устой-
чивости) оказывает бактерицидное или бактериостатическое действие. Устой-
чивость (резистентность) определяется как снижение чувствительности до та-
кой степени, что данный штамм МВТ способен размножаться при воздействии 
на него препарата в критической или более высокой концентрации. 
 
1.4. Эпидемиологические особенности туберкулеза, вызванного ле-
карственно - устойчивыми возбудителями 
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Среди основных причин высокого уровня лекарственной резистентности 
называют рост агрессивности МБТ, связанный с более чем полувековым при-
менением для лечения туберкулеза одних и тех же химиопрепаратов [27, 36], а 
также позднюю диагностику, неправильное или незавершенное лечение [12, 13, 
45]. Кроме того, по мнению [27, 36], необходимо учитывать исторические и 
геополитические условия конкретного региона, сложную социально-
экономическую ситуацию, что влияет на распространенность туберкулеза и 
уровень заболеваемости. 
По мнению многих авторов [3, 10],определение лекарственной чувстви-
тельности необходимо для планирования лечения больных туберкулезом в кон-
кретном регионе и для индивидуальной коррекции тактики химиотерапии, а 
также для эпидемиологического мониторинга и проведения научных исследо-
ваний. Некоторые источники рассматривают определение ЛУ МБТ как важный 
компонент оценки эффективности противотуберкулезных программ [14]. 
По проблеме лекарственной устойчивости возбудителя туберкулеза пуб-
ликуется значительное число работ. Они посвящены в основном вопросам ди-
агностики лекарственной устойчивости, распространению лекарственно - ус-
тойчивых штаммов МБТ в различных странах и регионах, а также ближайшим 
результатам лечения и поиску оптимальных схем антибактериальной противо-
туберкулезной терапии для преодоления множественной лекарственной устой-
чивости МБТ [42,]. 
По оценке ВОЗ, около 50 млн. людей на Земле инфицированы штаммами 
МБТ с множественной лекарственной устойчивостью [24]. Частота распростра-
нения туберкулеза с МЛУ имеет широкие пределы. Она относительно невелика 
в развитых странах. Неравномерность в распространении ЛУ МБТ связана с ис-
торическими и геополитическими условиями конкретного региона и с социаль-
но-экономической ситуацией. 
В странах бывшего СССР проблема лекарственной устойчивости штам-
мов МБТ менее изучена, однако имеющиеся немногочисленные публикации 
однозначно указывают на её актуальность [24]. 
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Высокий уровень корреляции между ЛУ МБТ и неблагоприятными эпи-
демиологическими показателями [8] требует постоянного анализа ее частоты и 
структуры, в том числе и при различных локализациях туберкулеза. Однако в 
России имеются лишь отдельные попытки создания систем мониторинга ЛУ 
МБТ [2], пока еще не обеспечивающие оперативное получение данных. 
Анализ формирования лекарственной устойчивости возбудителя тубер-
кулеза в России  позволил авторам выявить некоторые тенденции изменения 
уровня лекарственной устойчивости ко всем изученным противотуберкулезным 
препаратам, которые носили волнообразный характер. До 1987-1989 гг. лекар-
ственная устойчивость сохранялась на относительно низком уровне и колеба-
ния ее были незначительными. В этот период наиболее высокая устойчивость 
отмечалась к стрептомицину (не > 27,3%) и изониазиду (не > 26,7%). Это хо-
рошо согласуется с тем, что в данный период указанные препараты имели наи-
более длительную историю применения и являлись основными противотубер-
кулезными средствами 1-го ряда. Лекарственная устойчивость к другим препа-
ратам оставалась на низком уровне (3-9%) за исключением этионамида (сред-
ний показатель составлял примерно 11%). 
С 1989 г. начинается второй период, характеризующийся более высоким 
уровнем лекарственной устойчивости ко всем противотуберкулезным препара-
там, особенно к стрептомицину, изониазиду и рифампицину (максимально до 
37,2; 33,8 и 21,2% соответственно). Повышение среднего уровня устойчивости 
к рифампицину объясняется тем, что в этот период он получил более широкое 
распространение в России. 
Начиная с 1989-1990 гг. нарушилась существовавшая в стране система 
централизованного снабжения препаратами. В регионах имелись большие фи-
нансовые затруднения, что вело к бессистемному и недостаточному поступле-
нию лекарственных средств. Кроме того, резко сузился ассортимент доступных 
противотуберкулезных препаратов, что привело к использованию режимов мо-
но- и дитерапии. Эти обстоятельства неизбежно способствовали росту лекарст-
венной устойчивости возбудителя и неэффективности лечебных мероприятий. 
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Однако даже в этих условиях максимальный уровень лекарственной устойчи-
вости МБТ в стране не превышал 37%, несмотря на то, что представленные ма-
териалы характеризуют приобретенную (вторичную) лекарственную устойчи-
вость. 
Тенденции развития лекарственной устойчивости к отдельным противо-
туберкулезным препаратам в России таковы, что на протяжении 20- летнего пе-
риода наблюдения уровень лекарственной устойчивости к стрептомицину не 
превышал 37%, к изониазиду - 34%, рифампицину - 21%, ПАСК - 8%, этиона-
миду - 16%, канамицину - 19%, этамбутолу - 16%. Полученные данные [45] оп-
ровергают мнение, нередко высказываемое в последнее время на различных 
симпозиумах и совещаниях, проводимых под эгидой ВОЗ и некоторых других 
международных организаций, что Россия является источником лекарственно-
устойчивого туберкулеза и представляет эпидемиологическую опасность для 
всего мира. 
Очевидно, что показатели лекарственной устойчивости в России в 1994-
1997 гг. были существенно ниже максимальных величин, зарегистрированных 
мировой статистикой. Лекарственная устойчивость к стрептомицину не пре-
вышает максимальный мировой уровень, несмотря на то, что стрептомицин 
давно не применяют за пределами России как препарат 1-го ряда, но его про-
должают сравнительно широко использовать в России (табл. 1). 
 
Таблица 1 - Лекарственная устойчивость к противотуберкулезным препа-
ратам  в РФ в 1994-1997 гг 
Препарат Средняя величина в РФ 
Максимальная величина по 
данным мировой статистики 
Стрептомицин 34,6 35,1 
Изониазид 29,7 39,0 
Рифампицин 14,4 23,0 
Этамбутол 11,8 9,4 
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1.5 Определение лекарственной устойчивости микобактерий к про-
тивотуберкулезным препаратам 
 
Сегодня при глобальном неблагополучии по туберкулезу ведущей про-
блемой изучения является возбудитель — его повышенная способность к вы-
живанию в среде обитания и все увеличивающееся число устойчивых к проти-
вотуберкулезным препаратам форм, в том числе одновременно к нескольким, 
особенно у впервые выявленных больных. 
Своевременная диагностика активного туберкулеза – важнейшее условие 
успешной борьбы с этой инфекцией. В современной тяжелой эпидемиологиче-
ской ситуации с туберкулезом микробиологические исследования играют важ-
ную роль в диагностике заболевания, контроле бактериовыделения в процессе 
лечения, выборе рациональных схем и коррекции химиотерапии, оценке ее эф-
фективности, бактериологическом подтверждении излечения больного после 
окончания курса терапии [47]. 
Высокой ценностью обладают сведения о возбудителе для поиска источ-
ника инфекции и путей ее распространения. Используя для этих целей молеку-
лярно-биологические методы, Голышевская В.И. и соавт. [31] обнаружили, что 
свойство резистентности микобактерий к противотуберкулезным препаратам 
может служить для предварительной ориентации на наличие эпидемиологиче-
ской связи между источником инфекции и контактами и выработки начальной 
тактики лечебных и противоэпидемических мероприятий в очагах. 
Обязательным условием при изучении информации о возбудителе явля-
ется унификация методики определения (точность измерения) показателей ле-
карственной устойчивости (первичной и вторичной) и жизнеспособности (вы-
сокой и низкой) МТБ на всех территориях [45]. 
Определение спектра и степени чувствительности микобактерий к проти-
вотуберкулезным препаратам имеет значение для тактики химиотерапии боль-
ных, контроля за эффективностью лечения, определения прогноза заболевания 
и проведения эпидемиологического мониторинга лекарственной устойчивости 
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микобактерий в пределах отдельной территории, страны и мирового сообщест-
ва. Степень лекарственной устойчивости микобактерий определяется в соответ-
ствии с установленными критериями, которые зависят как от противотуберку-
лезной активности лекарственного препарата, так и от его концентрации в очаге 
поражения, величины максимальной терапевтической дозы, фармакокинетики и 
многих других факторов. По мнению большинства авторов [28], определение 
лекарственной чувствительности преследует в основном четыре цели: 1) пла-
нирование широкомасштабного лечения; 2) обеспечениеклинически полезной 
информации для индивидуальной коррекции химиотерапевтической тактики; 3) 
эпидемиологический мониторинг; 4) научные исследования. 
В настоящее время для определения лекарственной устойчивости мико-
бактерий к противотуберкулезным препаратам в международной практике ис-
пользуются следующие методы: 
- метод пропорций на среде Левенштейна-Йенсена ; 
- метод абсолютных концентраций на среде Левенштейна-Йенсена; 
- метод коэффициента резистентности. 
Выбор того или иного метода определяется традиционно сложившимися 
методическими подходами, используемыми в данной стране. Однако необхо-
димо иметь в виду, что обязательным условием для эффективного управления 
мониторингом, обеспечения эпиднадзора и сопоставления результатов исследо-
ваний и эффективности лечения в масштабах страны должен использоваться 
только один из предложенных унифицированных методов. При всех методах 
определения лекарственной устойчивости необходимым звеном в деятельности 
лаборатории является обеспечение контроля качества исследований [3]. Про-
грамма контроля качества при определении лекарственной устойчивости пре-
дусматривает две основные формы контроля. Внутрилабораторный контроль 
качества, касающийся всех видов исследований в лаборатории с целью оценки 
достоверности и воспроизводимости получаемых результатов. Внешний кон-
троль качества выполняется по закодированным образцам и позволяет оценить 
точность работы лабораторного подразделения. 
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Согласно [54], уровень устойчивости данного штамма в целом выражает-
ся той максимальной концентрацией препарата (количество микрограмм в 1 мл 
питательной среды), при которой еще наблюдается размножение микобактерий 
(по числу колоний на плотных средах). Лекарственно-устойчивые микроорга-
низмы способны размножаться при такой концентрации препарата в среде, ко-
торый оказывает на чувствительные особи бактериостатическое действие или 
бактерицидное воздействие. Для различных препаратов установлена опреде-
ленная концентрация (критическая), имеющая клиническое значение, при кото-
рой еще наблюдается размножение чувствительных к этому препарату мико-
бактерий. Границей или критерием устойчивости называют те наиболее низкие 
концентрации препарата в питательной среде (выраженные в микрограммах на 
1 мл), при которых размножаются устойчивые особи. Для различных по составу 
питательных сред критические концентрации одного и того же препарата раз-
личны. Определение лекарственной устойчивости микобактерий необходимо 
проводить на плотной питательной среде Левенштейна-Иенсена. 
Изменение чувствительности микобактерий туберкулеза ко всем проти-
вотуберкулезным средствам, однако, отличается по степени, частоте и скорости 
появления устойчивых вариантов. Деление микобактерий на чувствительные и 
устойчивые штаммы производится на основании критериев, установленных 
клинико-лабораторными исследованиями. Мерой чувствительности или крите-
рием чувствительности является минимальная концентрация препарата, задер-
живающая рост микобактерий при стандартных условиях постановки опыта 
[20]. 
  Во фтизиатрической практике приняты условные понятия первичной и 
вторичной устойчивости микобактерий туберкулеза к противотуберкулезным 
препаратам. Первичной устойчивостью микобактерий считают устойчивость, 
которая была определена у микобактерий, выделенных от больных не прини-
мавших противотуберкулезных препаратов. Вторичной устойчивостью счита-
ется устойчивость микобактерий, выделенных от больных в процессе лечения 
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противотуберкулезными препаратами. Эти понятия выделены для обоснования 
различного подхода к лечению больных. 
В настоящее время лекарственную чувствительность микобактерий опре-
деляют бактериологическими методами. В качестве унифицированного метода 
рекомендуется метод абсолютных концентраций на плотной яичной среде Ле-
венштейна-Иенсена. Принцип метода состоит в определении концентрации 
противотуберкулезного препарата, ингибирующей рост культуры микобакте-
рий при выращивании их на среде с различным содержанием препаратов. Ме-
тод достаточно точен и наиболее прост, однако более продолжительны по вре-
мени получения результата. 
Лекарственная устойчивость развивается в результате одной или не-
скольких спонтанных мутаций в независимых генах МБТ, которые, как прави-
ло, происходят под воздействием неадекватной химиотерапии или монотерапии 
[56]. Однако подобные мутации могут встречаться и у природных, диких 
штаммов МБТ, еще до контакта МБТ с противотуберкулезными препаратами. 
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2 Материалы и методы исследования 
2.1 Материалы исследования 
За отчетный период был проведен анализ 2023 клинико-
бактериологических исследований, выполненных в течении 2013-2014 года в 
бактериологической лаборатории краевой клинической больницы. Биологиче-
ский материал поступал от пациентов с гнойной воспалительной инфекцией. 
У всех выделяемых микроорганизмов определяли чувствительность к  ан-
тибактериальным препаратам диско-диффузионным методом. Метод основан 
на способности антибактериальных препаратов диффундировать из пропитан-
ных ими бумажных дисков в питательную среду, угнетая рост микроорганиз-
мов, посеянных на поверхности агара.  
 
2.2. Методы исследования 
 
При установлении диагноза туберкулеза все больные проходили стан-
дартное комплексное обследование, объем которого определен действующими 
инструктивными документами. При сборе анамнеза особое внимание уделяли 
истории возникновения заболевания, эпидемиологическому анамнезу и выяв-
лению указаний на проводимое в прошлом лечение по поводу туберкулеза. 
Эпидемиологический анализ реализован для выявления и сравнительной 
оценки эпидемиологических особенностей туберкулеза в пенитенциарных уч-
реждениях и гражданском секторе. В процессе эпидемиологического анализа 
использованы  математико - статистические методы. Статистический анализ и 
обработка материалов осуществлялись на персональном компьютере . 
Для проведения микробиологического исследования диагностический 
материал от больных с соблюдением всех противоэпидемических мер направ-
лялся в бактериологическую лабораторию, где дальнейшее бактериологическое 
исследование было направлено на обнаружение в диагностическом материале 
возбудителя туберкулеза и его идентификацию.  
20 
 
Туберкулез  — широко распространённое в мире инфекционное заболева-
ние человека и животных, вызывается 3 видами микобактерий: 
 Mycobacterium tuberculosis — человеческий вид, 
 Mycobacterium bovis — бычий вид, 
 Mycobacterium africanum — промежуточный вид. 
 
Возбудитель туберкулеза — Mycobacterium tuberculosis, является ти-
пичным представителем рода Mycobacterium и обладает наибольшей кислото-
устойчивостью. В мазках из мокроты или органов микобактерии — небольшие 
тонкие палочки размером 1,5—4x0,4 мкм, грамположительны. На искусствен-
ных питательных средах могут образовывать ветвящиеся формы. Микобакте-
рии туберкулеза обладают большой полиморфностью: встречаются палочко-
видные, зернистые, нитевидные, кокковые, фильтрующиеся и L-формы.  
Использовали следующие методы: 
- микроскопический - прямую микроскопию мокроты; 
Эта методика входит в отечественный поликлинический и клинический 
минимум обследования пациента, выделяющего мокроту. В 1995 г. Минздрав 
России в приказе № 8 "О развитии и совершенствовании деятельности лабора-
торной клинической микробиологии (бактериологии) лечебно-
профилактических учреждений" подтвердил эту обязанность клинико-
диагностических лабораторий. 
Микроскопия мазков мокроты  окрашенных  по  Циль-Нильсену является 
одним из основных методов исследования выявления кислотоустойчивых ми-
кобактерий, и  широко используется в  лабораториях. 
Установление диагноза туберкулеза и взятие пациента на учет осуществ-
лялось только после трехкратного микробиологического исследования мокроты 
в лаборатории . 
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Микроскопия мазков мокроты по Циль-Нильсену позволяет быстро полу-
чить результаты, выявить основные источники инфекции, является менее доро-
гостоящей, чем посев мокроты и широко доступна для применения. Но она 
должна быть надежной и хорошо контролироваться,  так как  возможности её  
ограничены. Известно,  что при прямой бактериоскопии мазка, окрашенного по 
Цилю- Нильсену , микобактерии туберкулёза могут быть найдены при их коли-
честве от 5000 до 10000 бактериальных клеток в 1 мл диагностического мате-
риала.  Больные, в процессе  антибактериальной терапии,  могут выделять ми-
кобактерии в значительно меньшем количестве, тогда этот метод может ока-
заться недостаточно чувствительным для их выявления. Регистрация результа-
тов бактериоскопии проводится с указанием количества обнаруженных КУБ 
(кислотоустойчивых микобактерий). 
- микробиологический — посев мокроты на специальные питательные 
среды, выделение чистой культуры возбудителя и дальнейшее определение ле-
карственной чувствительности выделенных штаммов МВТ. При этом из каждо-
го образца мокроты после специальной обработки и центрифугирования произ-
водили высев мокроты на две плотные яичные среды: 
Левенштейна - Йенсена и Финна II , предназначенные для выращивания 
МБТ, а оставшуюся часть осадка использовали для приготовления мазка и 
дальнейшей люминесцентой  микроскопии. 
Посев осадка диагностического материала проводят на 2 пробирки  ППС.  
После посева пробирки со средой, помещают в термостат при 37 С в горизон-
тальном положении. Просмотр посевов проводят еженедельно. Рост МБТ чаще 
наблюдается на 3-6 недели,  однако возможен поздний рост. Отрицательный ре-
зультат посева выдают через 10-12 недель культивирования. Регистрация ре-
зультатов положительного посева проводится с указанием количества обнару-
женных колоний МБТ. После выделения культур МБ, проводят приготовление 
и окраску мазков по методу люминесцентной микроскопии. 
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- люминесцентная  микроскопия -  этот метод значительно увеличивает 
диагностическую эффективность микроскопических исследований .Быстрота и 
простота обнаружения микобактерий , делает его широко доступным для прак-
тических лабораторий. 
Преимущество метода люминесцентой микроскопии состоит в том, что 
он позволяет проводить исследование при меньших увеличениях микроскопа, 
просматривать в короткий срок значительно больше полей зрения, чем при све-
товой микроскопии с иммерсионной системой увеличения , и в  большем коли-
честве выявить микобактерии туберкулёза. 
После выделения культур МБ, и люминесцентной микроскопии проводят 
определение лекарственной  чувствительности  МБТ к  противотуберкулёзным 
препаратам.  Определение устойчивости МБТ туберкулёза к ПТП   имеет суще-
ственное значение для проведения адекватной химиотерапии больным, контро-
ля за эффективностью лечения и определения прогноза заболевании. 
Развитие лекарственной устойчивости зависит концентрация противоту-
беркулёзного препарата в очаге поражения, величины максимальной  терапев-
тической дозы препарата. 
Чувствительными к противотуберкулёзным препаратам считаются те ми-
кобактерии туберкулёза, на которые препарат в концентрации, достигаемой в 
очаге инфекции, оказывает бактерецидное действие. 
Для  определения лекарственной устойчивости спользуют метод абсо-
лютных концетраций на плотной яичной среде Левенштейна — Йенсена 
Принцип метода состоит в определении минимальной (предельной) кон-
центрации противотуберкулёзного препарата, подавляющей  рост культур ми-
кобактерий на среды с различными  концентрациями препаратов. 
Разделение микобактерий на чувствительные или устойчивые к препара-
там проводится на основании критериев, установленных клинико-
лабораторными исследованиями. 
При определении лекарственной чувствительности необходимо каждую 
серию среды,  приготовленной с антибактериальными препаратами , проверять 
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с заведомо чувствительным штаммом МБТ . Это может быть либо чувствитель-
ный клинический штамм , либо лабораторный штамм H37Rv. Следует  пом-
нить, что для контроля можно использовать лишь 3 пассажа на питательной 
среде лабораторного штамма H37Rv. 
Пробирки с питательной средой Левенштейна–Йенсена , содержащие 
противотуберкулёзные препараты в предельных концентрациях , и контроль-
ную пробирку ( без препарата) засевают бактериальной суспензией МБТ по 
0,2мл в каждую пробирку . Инкубируют в термостате в течение 21-28 дней 37 
град.С. 
Результат определения лекарственной чувствительности учитывают на 
21(28) день после посева . Культуру  считают чувствительной к ПТП , если в 
пробирке со средой, содержащей препарат, рост отсутствует или выросло менее 
20 колоний ( при обильном росте   в контрольной пробирке). Культура считает-
ся устойчивой , если в пробирке с препаратом наблюдается рост более 20 коло-
ний. 
Определение лекарственной чувствительности проводится раздельно к 
каждому препарату, основного ряда - изониазиду, рифампицину, этамбутолу и 
стрептомицину, а также к канамицину, как к наиболее часто используемому в 
России противотуберкулезному препарату резервного ряда. Критическая кон-
центрация - та максимальная концентрация противотуберкулезного препарата, 
при которой еще наблюдается размножение МБТ (по числу колоний на плот-
ных питательных средах) - составляла для стрептомицина -10 мкг/мл, для изо-
ниазида - 1 мкг/мл, для рифампицина - 40 мкг/мл, для этамбутола - 2 мкг/мл, 
для канамицина - 30 мкг/мл. 
При описании результатов исследования лекарственной чувствительно-
сти и устойчивости МБТ использовали следующие определения, соответст-
вующие документу [54]. 
Чувствительность МБТ к противотуберкулезным препаратам-
неспособность штамма возбудителя расти на питательной среде, содержащей 
препарат при стандартных условиях постановки опыта. 
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Устойчивость (резистентность) МБТ к противотуберкулезным пре-
паратам - снижение чувствительности до такой степени, что данный штамм 
возбудителя способен размножаться при воздействии на него препарата в кри-
тической или более высокой концентрации. О наличии ЛУ МБТ свидетельство-
вало появлении более 20 КОЕ микобактерий на питательной среде, содержащей 
лекарственный препарат в критической концентрации. 
В случае наличия ЛУ МБТ к двум и более противотуберкулезным препа-
ратам данный штамм возбудителя определяли как полирезистентный. Особое 
место среди полирезистентных штаммов занимают микобактерии, у которых 
обнаружена лекарственная устойчивость к двум основным противотуберкулез-
ным препаратам - изониазиду и рифампицину. Такие штаммы, независимо от 
наличия устойчивости к другим противотуберкулезным препаратам, определя-
ли как штаммы с множественной лекарственной устойчивостью. Наряду с 
перечисленными определениями различных видов ЛУ МБТ по ее спектру вы-
деляли первичную и приобретенную лекарственную устойчивость. 
Первичная лекарственная устойчивость — ЛУ, обнаруженная у МБТ, 
выделенных от пациента, никогда не принимавшего противотуберкулезные 
препараты или получавшего такое лечение менее одного месяца. В данном слу-
чае подразумевают, что больной заразился ЛУ штаммом МБТ. 
Приобретенная (вторичная) лекарственная устойчивость — ЛУ 
МБТ, выделенных у больного туберкулезом, получавшего лечение противоту-
беркулезными препаратами в течение месяца и более. Вторичная лекарственная 
устойчивость является косвенным показателем эффективности химиотерапии. 
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Глава 3. Результаты и их обсуждение 
[Изъято 22 страницы] 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
 
Проблема туберкулеза выходит далеко за рамки системы здравоохране-
ния и имеет серьезные последствия для демографической ситуации в стране, 
развития человеческого капитала, экономики и обороноспособности. Посколь-
ку рождаемость в России остается на очень низком уровне, грядущее увеличе-
ние смертности от туберкулеза способно многократно увеличить потери насе-
ления в ближайшее десятилетие. Необходимо также учитывать, что основными 
жертвами данного инфекционного заболевания становятся мужчины работо-
способного возраста, чем ограничивается их участие в трудовой деятельности и 
сокращается вклад в преумножение национального достояния. Это грядущее 
усиление негативных тенденций в смертности может крайне отрицательно ска-
заться на формировании и составе трудовых ресурсов и значительно ускорить 
процесс депопуляции в России. Увеличение количества людей, нуждающихся в 
длительной терапии, будет вести к повышению расходов на лекарственное 
обеспечение и организацию медицинской помощи больных, что будет отвле-
кать ресурсы, которые, в отсутствие эпидемии, могли бы быть использованы 
для инвестиций в экономический рост страны.  
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